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MOTTO

Imu adalah salah satu petunjuk hidup yang sangat

berguna, maka tuntutlah dan carilah ilmu semampu

kita dan syukurilah scgala ilmu yang telah kita

dapatkan dan sampaikanlah kepada orang lain yang belum

mengetahuinya kelak pasti akan berguna.

I

'...Barang siapa mencarijalan untuk menuntut ilmu dan

menyampaikannya, niscaya Allah akan memudahkan

baginyajalan untuk menuntut ilmu..." (H.R.Muslim).
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PENGARUH PENGGUNAAN AGAR

TERHADAP STABILITAS FISIK

SUSPENSI KLORAMFENIKOL PALMITAT

INTISARI

Kloramfenikol palmitat merupakan antibiotika yang rasanya sangat pahit dan
sangat sukar larut sehingga untuk mengurangi rasa pahit dapat dibuat sediaan
suspensi. Stabilitas fisik suspensi kloramfenikol palmitat antara lain dipengaruhi oleh
suspending agent. Agar adalah termasuk salah satu suspending agent. Penelitian ini
bertujuan untuk mengetahui pengaruh penggunaan agar terhadap stabilitas fisik
kloramfenikol palmitat. Penelitian dilakukan dengan membuat sediaan suspensi
kloramfenikol palmitat menggunakan suspending agent agar dengan variasi kadar
0,005%, 0,010%, 0,025%, 0,050%, dan 0,100%. Evaluasi hasil dilakukan dengan
menguji stabilitasnya secara fisika yang meliputi volume sedimentasi,
redispersibilitas, mudah tidaknya dituang dan perubahan ukuran partikel yang diamati
selama 7 minggu. Hasil penelitian menunjukkan bahwa semakin besar kadar agar
maka volume sedimentasinya semakin rendah, hal ini ditunjukkan oleh nilai korelasi
negatif. Suspensi semakin sukar terdispersi dan dituang, yang ditunjukkan oleh nilai
korelasi positif. Serta ukuran partikelnya semakin kecil, yang ditunjukkan oleh nilai
korelasi positif lemah. Semakin lama penyimpanan maka volume sedimentasinya
semakin besar, yang ditunjukkan dengan nilai korelasi positif, semakin lama
terdispersi dan dituang, serta ukuran partikelnya semakin besar. Suspensi dengan
suspending agent agar kadar 0,050% memberikan hasil yang paling optimal
dibandingkan dengan kadar lainnya, dengan volume sedimentasi 0,28 cm, waktu
redispersibilitas 0,802 menit, uji mudah tidak dituang 2,76 detik, dan diameter
partikel6,295 um pada mingguke-7.

Kata kunci: Suspensi, stabilitas, agar

xiu



THE INFLUENCE USAGE OF AGAR TO PHYSICAL STABILITY

OF CHLORAMFENICOL PALMITATE SUSPENSION

ABSTRACT

Chloramfenicol palmitate is an antibiotic has a very bitter taste and very
difficult to solve, its can make suspension formula to decrease a bitter taste. The
physical stability of the chloramphenicol palmitate suspension is affected by the
suspending agent used. Agar is one of sample of suspending agent. This researchhas
purpose the influence usage of agar to physical stability of chloramfenicol palmitate
suspension. The chloramfenicol palmitate suspension was accomplished by adding the
suspending agent agar with the contents of 0,005%; 0,010%; 0,025%;0,050% and
0,100%. The change in the physical condition examined during 7 weeks includedthe
sedimentation volume, redispersibility, liquidity and particle measure. The result
indicated the more agar formula, the lower volume of sedimentation will get, it is
shown by negative correlation value. The suspension is harder to be dispersed and to
be poured, it was suggested by positive correlation value, andalsoits particles sizeare
smaller. The volume sedimentation showed that more longer the storage time is more
bigger, it is shownby positive correlation value, more longer to be dispersed and to
be poured, and measuring of particle is more bigger. The most optimum result of
chloramfenicol palmitate suspension was accomplished with the agar content of
0,050% agar after kept during 7 weeks with the sedimentation value 0,28
redispersibility period of 0,802 minute, the liquidity period of 2,76 second, and the
particle diameter of6,295 um.

Key words: Suspension, stability, agar.
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BAB I

PENDAHULUAN

A. Latar Belakang Masalah

Suspensi memberi andil dalam bidang farmasi dan kedokteran dalam hal

membuat zat-zat yangtidaklarut dan sering kali tidakenakrasanya menjadi suatu

sediaan yang enakataujuga dalam hal membentuk suatu sediaan obat kulit yang

cocok untuk penggunaan pada kulit dan pada membran mukosa, serta dalam hal

pemberian parentral dari obat-obat yang tidak larut. Oleh karena itu suspensi

dalam bidang farmasi dapat digolongkan dalam tiga kelompok yaitu campuran

yang diberikan per oral, cairan (lotion) yang digunakan untuk obat luar, dan

sediaan-sediaan yang dapat disuntikkan (Martin, dkk., 1993).

Suspensi merupakan sediaan yang banyak digunakan pada masa sekarang

selain sediaan tablet, kapsul, dan Iain-lain. Sediaan suspensi ini terutama

digunakan untuk anak-anak dan dewasa yang sukar menelan obat dalam bentuk

padat. Suatu sediaan sejak diproduksi hingga sampai ke tangan pasien

membutuhkan waktu yang relatif lama dan sediaan itu harus tetap stabil. Untuk

menjaga kestabilan fisik suspensi perlu diperhatikan mengenai ukuran partikel,

kadar zat yang tersuspensi, danjika terjadi pengendapan maka mudah tersuspensi

kembali dengan penggqjokan yang ringan.

Usaha pengembangan terus dilakukan dalam hal pengujian kestabilannya

dalam suatu sediaan obat dengan pembuktian secara ilmiah melalui penelitian

yang dapat digunakan untuk tujuan terapi. Agar pengobatan dengan menggunakan



sediaan suspensi oral ini dapat dipertanggungjawabkan, perlu dilakukan

penelitian-penelitian baik mengenai efektifitas pemakaian, keamanan, maupun

stabilitasnya dalam sediaan obat.

Kloramfenikol adalah antibiotika yang sering dibuat dalam bentuk

suspensi. Kloramfenikol dalam bentuk basa sangat sukar larut dalam air dan

rasanya sangat pahit sehingga digunakan bentuk estemya yaitu kloramfenikol

palmitat atau stearat. Dalam penelitian ini digunakan kloramfenikol palmitat

(Tjay, dkk., 2001).

Suatu suspensi selain dapat memberikan efek farmakologis dari zat aktif,

juga harus memberikan suatu estetika yang baik. Salah satu yang dilakukan untuk

meningkatkan estetika adalah dengan penambahan suspending agent yang dapat

meningkatkan kestabilan fisik suspensi. Rokhmatun pada tahun 1992 telah

melakukan penelitian tentang formulasi suspensi kloramfenikol palmitat

menggunakan derivat selulosa sebagai zat pensuspensi dengan hasil hidroksi

propil metil selulosa 0,6% menunjukkan stabilitas suspensi yang paling optimal

dibandingkan dengan senyawa derivat selulosa lainnya. Agar adalah salah satu

suspending agent yang dapat digunakan untuk pemakaian dalam terutama per

oral. Melalui penelitian ini dapat diketahui kadar agar yang dapat menstabilkan

suspensi kloramfenikol palmitat sehingga didapatkan sediaan suspensi

kloramfenikol palmitat dengan stabilitas fisik yang optimum.

Berdasarkan hal diatas diasumsikan bahwa jika agar digunakan sebagai

suspending agent dalam sediaan suspensi kloramfenikol palmitat dapat

meningkatkan stabilitasnya sehingga dapat digunakan untuk tujuan terapi yang



baik. Diharapkan penelitian ini dapat bermantaat dalam pengembangan formulasi

sediaan suspensi pada industri farmasi.

B. Perumusan Masalah

1. Bagaimana pengaruh penggunaan agar sebagai suspending agent terhadap

stabilitasfisik suspensi kloramfenikol palmitat ?

2. Pada konsentrasi berapa agar menyebabkan stabilitas fisik suspensi

kloramfenikol palmitat paling optimum ?

C. Tujuan Penelitian

Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh penggunaan agar

sebagai suspending agent terhadap stabilitas fisik suspensi kloramfenikol palmitat

dan konsentrasinya yang paling optimum.



BAB II

STUDI PUSTAKA

A. Tinjauan Pustaka

1. Suspensi

a. Definisi suspensi

Suatu suspensi dalam bidang farmasi adalah suatu dispersi kasar

dimana partikel zat padat yang tidak larut terdispersi dalam suatu medium

cair. Partikel-partikel tersebut kebanyakan mempunyai diameter lebih besar

dari 0,1 mikrometer (Martin, dkk., 1993). Suspensi membenruk suatu

golongan sediaan farmasi yang penting. Sistem dispersi ini menampilkan

banyak tantangan formulasi, stabilitas, pembuatan, dan pengemasan

(Lachman, dkk., 1994). Sistem dispersi terdiri dari dua fase yaitu fase

terdispers atau fase dalam yang merupakan partikel padat dan fase kontinu

atau fase luar yang merupakan cairan atau semipadat (Lachman, dkk., 1994).

Suspensi dapat didefinisikan sebagai preparat yang mengandung

partikel obat yang terbagi secara halus (dikenal sebagai suspenoid) disebarkan

secara merata dalam pembawa dimana obat menunjukkan kelarutan yang

sangat minimum ( Ansel, 1989 ). Suspensi oral kloramfenikol palmitat

mengandung kloramfenikol setara dengan C11H12CI2N2Q5 tidak kurang dari

90,0 % dan tidak lebih dari 120,0 % dari jumlah yang tertera pada etiket.

Mengandung satu atau lebih dapar, pewarna, penyedap, pengawet dan zat

pensuspensi yang sesuai (Anonim, 1995).



b. Keuntungan dan kerugian suspensi

1). Suspensi mempunyaibeberapa keuntungan antara lain :

a), t Vt lebih besar dari bentuk larutan (produk mengalami degradasi

lebih pendek 54- nya)

b). Dapat digunakan untuk pasien dengan kondisi tertentu, misalnya:

anak-anak yang tidak mudah menelan, lansia

c). Absorbsi obat lebih cepat dibandingkan dengan bentuk tablet dan

kapsul

d). Dapat digunakan secara oral, parentral, dan topical

e). Merupakansediaanbentuk cair, volumekecil untuk zat aktif

f). Dapat menutup rasa obat yang tidak enak

g). Mudah digunakan

h). Tahan terhadap resistensi dan hidrolisa

i). Memperpanjang aksi obat, misal: injeksi pada obat KB

2). Suspensi juga mempunyai beberapa kerugian antara lain :

a). Dosis obat tidak sebaik bentuk tablet dan kapsul

b). Bentuk pengemas kurang efisien

c). Formulasi suspensi ophtalmik lebih sulit daripada tablet dan kapsul

d) Belum tentu memiliki keseragaman dan ketetapan dosis

e). Bentuk cair relatif baik.



2. Sistem suspensi

Pada pembuatan suspensi dikenal 2macam sistem, yaitu sistem deflokulasi

dan sistem flokulasi.

a. Sistem deflokulasi

Partikel terdeflokulasi mengendap perlahan-lahan dan akhirnya

membentuk sedimen dan terjadi agrerasi dan selanjutnya cake yang keras dan

sukar tersuspensi kembali. Sifat-sifat relatif dari partikel deflokulasi dalam

suspensi adalah sebagai berikut (Higuchi, 1980) :

1). Partikel suspensi dalam keadaan terpisah satu dengan yang lain

2). Sedimentasi lambat, masing-masing partikel mengendap terpisah

dan ukurannya minimal

3). Sedimen terjadi lambat

4). Akhirnya sedimen akan membentuk cake (agrerat) yang sukar

terdispersi kembali

5). Wujud suspensi menyenangkan karena zat tetap tersuspensi dalam

waktu relatif lama. Meskipun ada endapan cairan atas tetap

berkabut.

b. Sistem flokulasi

Partikel terflokulasi adalah terikat lemah, cepatmengendap dan mudah

tersuspensi kembali dan tidak membentuk cake. Pada sistem flokulasi

biasanya mencegah pemisahan yang sungguh-sungguh tergantung pada kadar

partikel padat dan derajat flokulasinya dan pada suatu waktu sistem flokulasi



kelihatan kasar akibat terjadinya flokul. Sitat-siiat relatif dari partikel

flokulasi dalam suspensi adalah sebagai berikut (Higuchi, dkk., 1980) :

1). Partikel merupakan agrerat yang bebas.

2). Sedimentasi cepat, partikel mengendap sebagaiflok yaitu

kumpulan partikel.

3). Sedimen terjadi cepat.

4). Sedimen terbungkus bebas dan tidak membentuk cake yang keras

dan padat dan mudah terdispersi kembali seperti semula.

5). Wujud suspensi kurang menyenangkan sebab sedimentasi terjadi

cepat dan diatasnya terjadi daerah cairan yang jernih.

3. Teknologi pembuatan suspensi

Ada 2 macam metode pembuatan suspensi yaitu metode dispersi dan

metode presipitasi.

a. Metode dispersi

Serbuk yang terbagi halus didispersi didalam cairan pembawa.

Umumnya sebagai cairan pembawa adalah air. Dalam formulasi suspensi

yang penting adalah partikel-partikel harus terdispersi betul didalam fase air.

Mendispersi serbuk yang tidak larut dalam air kadang-kadang sukar. Hal ini

disebabkan karena adanya udara, lemak, dan Iain-lain kontaminan pada

permukaan serbuk (Lachman, dkk., 1986).
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b. Metode presipitasi

1). Metode presipitasi dengan pelarut organik

Zat yang tidak larut dalam air dapat diendapkan dengan melarutkan

zat tersebut dalam pelarut organik yang dapat campur dengan air, lalu

ditambahkan air suling dengan kondisi tertentu. Contoh pelarut organik

yang dipakai adalah etanol, methanol, propilenglikol dan polietilenglikol.

(Lachman, dkk., 1986).

2). Metodedengan perubahan pHdarimedia

Metode ini akan lebih terlaksana sempuma, dan tidak ada

kesukaran-kesukarannya seperti pada presipitasi pelarut organik. Caranya

hanya dapat dipakai pada obat dimana kelarutannya tergantung pada pH

(Lachman, dkk., 1986).

3). Metode komposisi rangkap

Metode ini meliputi hanya kimiawi sederhana, meskipun beberapa

taktor-faktor fisik yang telah disebutkan juga ikut berperan, contohnya

pada pembuatan White lotion (N.F.XI1I) yaitu terbentuknya link

polisulfida dengan mencampur seng sulfat dengan sulfuratedpotash. Bila

menggunakan metode dispersi untuk membuat suspensi, vehicle harus

disusun sedemikian, hingga fase padat akan mudah dibasahi dan

didispersi. Penggunaan surfaktan diperlukan untuk meyakinkan

pembasahan rata dari zat padat hidrofob (Lachman, dkk., 1986).



4. Stabilitas suspensi

Stabilitas fisik suspensi farmasi adalah kondisi dimana partikel tidak

mengalami agregasi dan mereka tetap terdispersi merata. Karenakeadaanideal ini

jarang terpenuhi maka perlu ditambah pemyataan yaitu jika partikel tetap

mengendap, mereka akan mudah tersuspensi kembali dengan penggojogan yang

ringan (King, 1984).

a. Sifat-sifat yang diinginkan dalam suspensi

Sifat-sifat yang diinginkan dalam suatu suspensi farmasi disamping

khasiat terapeutik, stabilitas kirnia dari komponen-komponen Iarmasi,

kelanggengan sediaan dan bentuk estetika dari sediaan farmasi adalah (Ansel.,

1989):

1). Suatu suspensi farmasi yang dibuat dengan tepat mengendap secara

lambat dan harus rata lagi bila dikocok.

2). Karakteristik supensi harus sedemikian rupa sehingga ukuran partikel

dari suspensoid tetap agak konstan untuk jangka waktu yang lama

pada penyimpanan.

3). Suspensi harus bisa dituang dari wadah dengan cepat dan homogen.

Dalam penyusunan formula suspensi harus memperhatikan masalah

distribusi ukuran partikel, Specific surface area, bentuk polimorfi dan sifat-

sifat ini tidak berubah selama penyimpanan agar bentuk suspensi tetap baik

(Ansel, 1989).
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b. Faktor-faktor yang mempengaruhi stabilnya suspensi adalah :

1). Ukuran partikel

Partikel yang berukuran kecil merupakan salah satu cara untuk

menaikkan stabilitas fisik sistem dispers. Partikel-partikel yang lebih kecil

dalam derajat tertentu cenderung terdispersi lebih cepat dan akan lebih

lambat memisah dari mediumnya (Swarbick, 1975). Pengecilan ukuran

partikel juga berakibat naiknya energi bebas permukaan karena

bertambah luas permukaan partikel sehingga menimbulkan

ketidakstabilan mermc»dinamik. Yang dimaksud dengan ketidakstabilan

theirnodinarnik yaitu suatu keadaan dimana partikel-partikel berada dalam

energi tinggi dan berkehendak mengumpul untuk membentuk agglomerat

baik flokul maupun agrerat. Kecenderungan ini dipandang sebagai ukuran

bahwa sistem berusaha untuk mencapai suatu keadaan yang stabil

(Martin, dkk., 1993).

2). Sedikit banyaknya bergerak partikel

Kecepatan sedimentasi berbanding terbalik dengan viskositas

medium dispers. Berarti kenaikan viskositas akan menurunkan kecepatan

sedimentasi tapi tidak dapat menghentikan sedimentasi (King, 1984).

Pengecilan ukuran partikel fase dispers meningkatkan luas permukaan

total fase padat yang berarti meningkatkan luas antar muka fase padat dan

cairan yang mengakibatkan naiknya viskositas sistem (Swarz, 1971).
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3). Tolak menolak dari antar partikel karena adanya muatan listrik

Agrerasi dapat dihindari jika partike-partikel memiliki muatan

listrik yang sama sehingga terjadi tolak-menolak antar partikel. Zat padat

yang didispersikan pada sistem berair akan memiliki beberapa tipe

muatan. Muatan ini diperoleh dengan beberapa cara ionisasi gugus

kimiawi pada permukaan padat atau adsorpsi elektrolit dari larutan.

Kedua mekanisme terakhir ini yang umum terjadi (King, 1984).

Fenomena yang menggambarkan adanya 2 lapisan muatan disekeliling

permukaan padat ini diterangkan oleh Helmholtz. Lapisan pertama terikat

erat (lapisan stern) dan lapisan kedua lebih difus yang kemudian dikenal

dengan lapisan ganda difus (King, 1984).

4). Konsentrasi suspensoid.

Konsentrasi partikel tersuspensi yang tinggi meningkatkan

kemungkinan benturan partikel-partikel. Namun demikian konsentrasi

suspensoid biasanya sudah pasti berdasarkan resep atau formula sehingga

tidak dapat dimodifikasi lagi (King, 1984).

Faktor no.l dan 2 dapat lebih banyak diubah dan diatur. Faktor no.3

merupakan sifat dari obat yang diberikan dan faktor no.4 merupakan pula

konsentrasi dari obat yang diperlukan (King, 1984).

Ketidakstabilan fisik suspensi menyangkut sedimentasi, caking dan

redispersibilitas. Suspensi tidak boleh mengendap dengan cepat dan dapat

mengalir dengan mudah pada daerah pemakaian. Karena secara energetik suspensi

itu bersifat tidak stabil, maka partikel-pertikel yang telah mengendap cenderung
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untuk membentuk cake ( jaringan kristal yang kuat ). Oleh karena itu apoteker

dalam membuat suspensi harus berusaha mencegah terjadinya cake, jika partikel

mengendap maka harus mudah terdispersi kembali dengan penggojogan (Parrott,

1970).

5. Surfaktan

Surfaktan (jenis zat pembasah) adalah sangat berguna dalam penurunan

tegangan antarmuka antara partikel padat dan cairan pembawa didalam pembuatan

suspensi. Sebagai akibat turunnya tegangan interfasial, akan menurunkan sudut

kontak, udara akan dipindahkan dari permukaan partikel, pembasahan dan

deflokulasi akan bertambah (Martin, dkk., 1993). Mekanisme aksi surfaktan

meliputi adsorbsi pilihan dari rantai hidrokarbon oleh permukaan hidrofobik,

dengan bahan polar dari surfaktan kemudian diarahkan ke fse air (Lachman, dkk.,

1994). Bila surfaktan dilarutkan atau didispersikan dalam air pada konsentrasi

sangat rendah maka surfaktan akan memekat pada antar muka udara dan cairan

sehingga akan menurunkan tegangan antar muka sampai semua permukaan itu

penuh ditutupi oleh surfaktan. Pada konsentrasi yang lebih besar, kelebihan

surfaktan tidak dapat terabsorbsi lagi pada antar muka karena antar muka telah

penuh. Kelebihannya akan tertinggal dalam cairan dimana molekul-molekulnya

membentukkelompok yang bersifatkoloidal ( Martin, dkk., 1993).
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6. Suspending agent

Suspending agent merupakan suatu zat yang mempunyai gugus hidrofil

dan lipofil dalam molekulnya. Zat ini akan berada di permukaan cairan atau

antarmuka dua cairan dengan cara terabsorbsi. Gugus hidrofil akan berada pada

bagian air sedangkan gugus lipofil akan berada pada bagian minyak (Ansel,

1989). Zat pensuspensi atau suspending agent yang ideal harus mempunyai

viskositas yang tinggi pada shear yang dapat diabaikan yaitu selama

penyimpanannya dan zat pensuspensi harus mempunyai viskositas yang rendah

pada laju shearing yang tinggi yaitu ia harusbebasmengalir selama penggojokan,

penuangan, dan penyebarannya (Martin, dkk., 1993).

7. Pembentukan sedimen

Cara evaluasi suspensi farmasetika yang tepat adalah bahwa fase

tersuspensinya sendiri tidak menunjukkan kecenderungan bersedimentasi pada

penyimpanan yang lama.

a. Dalam ketergantungan dari ukuran partikel terdispersi, ada dua jenis

sedimentasi (Voigt, 1995),yaitu :

1). Sedimentasi menaik tak terhambat.

Jika sesama partikel bahan padat tidak saling menghambat selama

terjadinya sedimentasi (sistem tanpa flokulasi). Sehingga sesuai dengan

hukum Stokes, partikel paling kasar yang turun terlebih dahulu dan

membentuk lapisan paling bawah. Diatasnya akan tertimbun secara

beraturan menurut kelas ukuran partikelnya, partikel yang lebih halus
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berada disebelah atas, jadi sedimen tampak seolah-olah tumbuh sampai

volume sedimen segera mencapai harga maksimumnya (Voigt, 1995).

2). Sedimentasi menurun terhambat.

Akan dijumpai pada suspensi yang cenderung mengalami flokulasi.

Pada saat partikel tunggal bersentuhan kemudian menyatu menjadi

flokulat dan bergerak turun, berasosiasi tidak hanya dengan flokulat

berikutnya tapi juga dengan partikel yang sangat halus. Akhirnya

terbentukperancah sedimen yang sangat longgar, koheren yang kemudian

tenggelam bersama sampaimencapai kondisi akhir, disebabkan oleh gaya

beratnya diikuti dengan pengurangan volume secara kontinyu. Cairan

yang tersisa adalah jemih. Oleh karena itu partikel-partikel paling halus

juga terlibat didalam flokulasi (Voigt, 1995).

Sifat sedimen berbeda-beda. Tinggi volume sedimen ditentukan oleh

agrerasi dan flokulasi. Zat tersebut mengakibatkan flokulasi dan

menghasilkan sedimen dengan kerapatan partikel yang tinggi, oleh karena itu

bahan amfifil tidak disarankan. Umumnya hal itu dilakukan untuk partikel

yang lebih kasar misalnya talk, seng oksida, yang disebabkan oleh beratnya

sendiri dapat menghasilkan kerapatan partikel yang tinggi (Voigt, 1995).

Sedimen longgar umumnya dapat didispersikan kembali dengan mudah

daripada sedimen yang kompak. Situasi demikian sangat diharapkan, oleh

karena partikel yang lebih kasar cepat turunnya daripada yang halus. Maka

pada suspensi dengan partikel terdispersi yang berbeda-beda ukuran butirnya

mula-mula terjadi sedimentasi partikel-partikel paling besar, kemudian yang
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lebih halus dan akhirnya yang paling halus. Dengan demikian akan terbentuk

lapisan dengan ukuran partikel yang makin kecil (Voigt, 1995).

b. Teori sedimentasi

Laju sedimentasi dinyatakan menurut Hukum Stokes :

d2 (ps-po) g

V= 18no (1)

keterangan : V adalah kecepatan pengendapan dalam cm/ detik, d adalah

diameter partikel dalam cm, ps atau density adalah kerapatan fase terdispers,

po adalah kerapatan fase kontinyu, g adalah percepatan karena gravitasi dan

no adalah viskositas dari medium dispers dalam poise (Martin, dkk., 1993).

Dari persamaan diatas dapat dikatakan bahwa kecepatan pengendapan

dapat berkurang cukup besar dengan menaikkan viskositas medium dispersi

dan dalam batas-batas tertentu secara praktis ini dapat dilakukan. Tetapi suatu

produk yang mempunyai viskositas tinggi tidak diinginkan karena sukar

dituang dan juga sukar untuk diratakan kembali (Ansel, 1989).

8. Pengemasan dan penyimpanan

Semua suspensi harus dikemas dalam wadah mulut lebar yang mempunyai

ruang udara yang memadai diatas cairan sehingga dapat dikocok dan mudah

dituang. Kebanyakan suspensi disimpan dalam wadah yang tertutup rapat dan

terlindungi dari pembekuan, panas yang berlebih, dan cahaya. Suspensi perlu

dikocok setiap kali sebelum digunakan untuk menjamin distribusi zat padat yang
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merata dalam pembawa sehingga dosis yang diberikan setiap kali tepat dan

seragam (Ansel, 1989).

9. Monografi bahan.

a. Kloramfenikol palmitat (chloramphenicoli palmitas).

Rumus bangun kloramfenikol palmitat adalah sebagai berikut:

O

H NH C CHCI2

(0>— *—C—OHf —C—(CH^
OH H O

Gambar 1. Struktur kloramfenikol palmitat (Anonim, 1995)

Kloramfenikol adalah antibiotika dengan aksi luas yang mula-mula dipisahkan

dari suatu biakan Streptomyces venezuelae oleh Bukholder dari Universitas

Yale pada tahun 1947. Kloramfenikol rasanya pahit sekali dan larutan atau

suspensinya pada umumnya tidak cocok untuk pemakaian oral, sehingga tidak

disukai oleh pasien. Kemudian ditemukan kloramfenikol ester yaitu palmitat,

suksinat, stearat yang ternyata tidak berasa pahit lagi. Ester inaktif ini didalam

usus dihidrolisa oleh enzim lipase dan meghasilkan basa aktif kembali (Tjay,

dkk ., 2001). Temyata kloramfenikol ester ini lebih cocok untuk pemakaian

per oral terutama untuk anak-anak, bayi dan juga untuk pasien dewasa yang

sukar menelan kapsul (Osol, 1967). Kloramfenikol palmitat merupakan

produk sehingga akan mengalami bioaktivasi menjadi kloramfenikol aktif

didalam saluran cerna.

N02 U )) C C CHP C (CHJ14—CH3
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Pemerian serbuk hablur, halus seperti lemak, putih, bau lemah, hampir

tidak berasa. Kelarutan tidak larut dalam air, mudah larut dalam aseton, dan

dalam kloroform, larut dalam eter, agak sukar larut dalam etanol, sangat sukar

larut dalam heksana (Anonim, 1995). Berfungsi sebagai zat aktif dalam

sediaan suspensi untuk penyakit demam tifoid.

Antibiotikum broadspectrum ini berkhasiat terhadap hampir semua

kuman Gram positif dan sejumlah kuman Gram negatif, juga tehadap

spirokhaeta, Chlamidia trachomatis dan.Mycoplasma (Tjay, dkk., 2001).

b. Polisorbatum 80 (Tween 80)

Rumus bangun polisorbat adalah sebagai berikut:

HO^Hp^ ^(OC^xOH
yS H

C(OCH)yOH
2 4

CH (OC •H)zR
2 4

(Jumlah w, x, y, z adalah 80; R adalah (CnH^COO)

Gambar 2. Polioksietilen -20 Sorbitan Monooleat (anonim, 1995).

Polisorbat adalah ester oleat dari sorbitol dan anhidrida yang

berkopolimerisasi dengan lebih kurang 20 molekul etilena oksida untuk tiap

molekul sorbitol dan anhidrida sorbitol. Berfungsi sebagai surfaktan nonionik

yang biasa digunakan untuk mendispersikan zat padat atau zat yang tidak

larut.
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Pemeriannya berupa cairan seperti minyak, jernih, berwarna kuning

muda hingga coklat muda, bau khas lemah, rasa pahit dan hangat.

Kelarutannya sangat mudah larut dalam air, larutan tidak berbau dan praktis

tidak berwama, larut dalam etanol, dalam etil asetat, tidak larut dalam minyak

mineral (Anonim, 1995).

c. Propilenggikol (Propylenglycolum)

Rumus bangun propilenglikol adalah sebagai berikut:

CH3CH(OH)CH2OH

Gambai-3. Struktur Propilenglikol (Anonim, 1995)

Pemerian cairan kental, jernih, tidak berwarna, rasa khas, praktis tidak berbau,

menyerap air pada udara lembab. Memiliki kelarutan yang dapat bercampur

dengan air, dengan aseton, dan dengan kloroform. Dapat larut dalam eter dan

dalam beberapa minyak essensial, tetapi tidak dapat bercampur dengan

minyak lemak (Anonim, 1995). Berfungsi sebagai zat pembasah dalam

formula sediaan suspensi ini.

d. Sirupus simplex

Pemerian cairan jernih tidak berwama. Pembuatannya dengan cara

melarutkan 65 bagian sakarosa didalam air lalu ditambahkan metil paraben

0,25 % b/v hingga diperoleh 100 bagian sirup. Berfungsi sebagai pernams

dalam sediaan suspensi sehingga dapat mengurangi dan menutupi rasa yang

kurang enak dan pahit. Penyimpanan dalam wadah tertutup rapat ditempat

sejuk (Anonim, 1979).
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e. Agar

Agar adalah bahan koloid hidrofil yang kering dari Gellidium

cartilagineum (L),greville dan ganggang merah sejenis. Tidak larut dalam air

dingin, larut dalam air panas (Osol and Pratt., 1960). Mengandung garam

kalsium dari gelosa yaitu hidrat arang kompleks yang tersusun dari rangkaian

galaktosa, dimana molekul yang terakhir berikatan dengan asam sulfat sebagai

ester. Umumnya berapa berkas potongan-potongan memanjang yang tipis,

seperti selaput dan berlekatan, atau berbentuk keping, serpih atau butiran

(Anonim, 1985). Berfungsi sebagai suspending agent yang dapat

meningkatkan stabilitas suspensi. Pemerian tidak berbau atau bau lemah,

berasa musilago pada lidah. Penyimpanan dalam wadah tertutup baik

(Anonim, 1995).

B. Landasan Teori

Syarat suspensi yang baik antara lain, dengan sedikit penggojokan akan'

cepat terdispersi kembali, didiamkan akan lama mengendap dan mudah dituang

sehingga didapatkan suatu suspensi yang stabil secara fisik. Modifikasi pemilihan

suspending agent dilakukan untuk mencapai kestabilan suspensi yang optimum

(Ansel, 1989).

Digunakan agar sebagai suspending agent karena agarmerupakan produk

dari bahan alam, sehingga tingkat ketoksikannya dapat dikurangi. Selain itu agar

mampu menghisap dan mengikat air sehingga dapat membantu kloramfenikol

yang tidak larut dalam air menjadi larut, serta agar dapat berfungsi sebagai
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pelumas dan penambah isi usus sehingga dapat dicegah iritasi pada usus dan

lambung ketika dikonsumsi. Agar sebagai suspending agent dapat menaikkan

viskositas suspensi sehingga dapat memperlambat etek sedimentasi (Anonim,

1995).

Mekanisme kerja agar pada suspensi adalah menggantikan udara yang

mengisi pori-pori partikel, sehingga menurunkan tegangan antar mukanya. Agar

akan mendesak udara keluar dari pori-pori partikel, maka terjadi penurunan sudut

kontak. Partikel akan terdispersi menjadi partikel kecil yang bersifat mudah

dituang, lama mengendap dan mudah digojog. Ini merupakan sitat fisik suspensi

yang stabil yang dikehendaki.

C. Hipotesis

Penggunaan agar sebagai suspending agent dengan kadar tertentu pada

suspensi kloramfenikol palmitat akan menghasilkan suspensi yang mempunyai

stabilitas fisik yang optimal.



BAB III

METODE PENELITIAN

A. Alat dan Bahan

1. Alat

Alat yang digunakan adalah seperangkat alat gelas, mortir, stamper,

tabung-tabung reaksi untuk menyimpan suspensi, mikroskop elektrik, friabilator,

timbangan analitik (Dragon), timbangan manual, counter, blender (Maspion).

2. Bahan

Bahan-bahan yang digunakan adalah kloramfenikol palmitat, polisorbatum

80, agar, propilenglikol, sirup simplex, dan aquadest. Jika tidak disebutkan lain

maka digunakan kualitas farmasetik.

B. Cara Penelitian

1. Penyiapan formula

a. Resep standart

Resep standart diperoleh dari Formularium Nasional sebagai berikut:

Tiap 5 ml mengandung :

R/ Kloramfenikol palmitat setara dengan kloramfenikol 125 mg
CMC Natrium 50 mg
Polysorbatum 80 25mg
Propilengglikol 1g
Sirup Simplex 1,5 g
Aquadest ad 5ml

Sebagai bahan pengawet dalam suspensi ditambahkan Nipagin 0,1 %.

21
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b. Formula modifikasi

Formula modifikasi dengan mengganti CMC.Na dengan agar sebagaimana

tersaji pada tabel I berikut.

Tabel I. Formula suspensi kloramfenikol palmitat dengan penambahan
berbagaikonsentrasi zat pensuspensi/ susperuUng agentagar.

Bahan

Formula

I II III IV V

Kloramfenikol

palmitat (g)
5 5 5 5 5

Agar(g) 0,01 0,02 0,05 0,1 0,2

Polysorbatum 80 (g) 1 1 1 1 1

Propylenglycolum (g) 40 40 40 40 40

Sirupus simplex (g) 60 60 60 60 60

Aqua destilata (ml) ad 200 200 200 200 200

Keterangan:

Formula I

Formula II

Formula III

Formula IV

Formula V

: Konsentrasi agar 0,005 %
: Konsentrasi agar 0,010 %
: Konsentrasi agar 0,025 %
: Konsentrasi agar 0,050 %
: Konsentrasi agar 0,100 %



2. Skema cara kerja penelitian

Sistematika jalannyapenelitian dapatdilihatpada skema berikut ini:

Ditimbang seluruh bahan

Dibuat 5 Formula suspensi

23

Agar0,005% Agar0,010% Agar0,025% Agar0,050% Agar0,100%

Pembuatan larutan pensupensi

Pencampuranlarutanpensuspensi dengankloramfenikol palmitat

Suspensi kloramfenikol palmitat

Homogenisasi

Uji stabilitas suspensi kloramfenikol palmitat

I
Evaluasi hasil dilakukan setiap minggu selama 7 minggu

Data

i_
Analisis data

Kesimpulan

Gambar 4. Skema kerja
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3. Cara pembuatan suspensi

a. Masing-masing zat ditimbang sesuai dengan kadar yang diperlukan

b. Dibuat larutan pensuspensi dengan cara agar dilarutkan dalam aquadest

sebagian panas lalu diadukhinggarata

c. Kloramfenikol palmitat digerus bersama dengan polisorbatum 80 gems

sampai homogen tambahkan nipagin gerus sampai homogen sambil

ditambah aquadest sedikit demi sedikit hingga serbuk terbasahi merata.

d. Larutan pesuspensi ditambahkan pada campuran kloramfenikol palmitat.

e. Kedalam campuran kloramfenikol palmitat dan zat pesuspensi

ditambahkan propilenglikol, sirup simpleks, Kemudian ditambah aquadest

sampai volume yangdikehendaki (200 ml).

f Dimasukkanke dalamblender dandijalankan selama ± 1menit.

i. Suspensi diambil sebagian, dimasukkan dalam tabling reaksi berskala

untuk pengamatan volume sedimentasi, kemudian dimasukkan kedalam

tabung-tabung kecil untuk uji redispersibilitas dan mudah dituang.

Sedangkan sebagian lagi diambil untuk pengamatan perubahan ukuran

partikel.

4. Pengamatan stabilitas suspensi

a. Volume sedimentasi

Suspensi dimasukkan kedalam tabling yang sama besarnya dan dengan

volume yang sama dilengkapi dengan skala. Kemudian diukur tingginya
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sedimen dan tinggi suspensi total. Volume sedimen adalah tinggi sedimen

dibagi tinggi suspensi total. Satuandari volumesedimentasi adalah cm.

F = Vu/Vo (2)

Keterangan : F adalah volume sedimentasi, Vu adalah volume sedimen akhir,

Vo adalah volume suspensi mula-mula.

b. Redispersibilitas

Suspensi yang telah disimpan dalan tabling dengan volume yang sama di

putar pada friabilator dengankecepatan 25 rpm. Waktu yang diperlukan untuk

terdispersi kembali dicatat.

c. Mudah tidaknya suspensi dituang

Suspensi yang telah terdispersi merata dituang pada kemiringan kurang

lebih 45°. Waktu yangdiperlukanuntukmencapai volumetertentudicatat.

d. Perubahan ukuran partikel

Diatas gelas obyek diletakkan satu tetes suspensi kloramfenikol palmitat.

Kemudian dilakukan grouping dengan cara menentukan ukuran partikel

terkecil dan terbesar, selanjutnya dibagi jarak ukur menjadi beberapa bagian

dan dibuat range ukuran partikel. Jumlah partikel yang diukur adalah ± 1000

partikel. Dihitung harga diameter partikel dengan parameter :

Length number mean

d = End

In (3)

Keterangan : n adalah jumlah partikel dalam tiap range ukuran partikel (size

range) dan d adalah rata-rata ukuran partikel (midsize) dalam micron.
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C. Analisis Hasil

Data yang diperoleh di analisis secara statistika menggunakan analisis

korelasi bivariate yaitu data pada uji volume sedimentasi, uji redispersibilitas,

mudahtidakdituang, danperubahan ukuran partikel.



BAB IV

HASIL DAN PEMBAHASAN

Setelah dilakukan penelitian tentang penggunaan agar sebagai suspending

agent pada suspensi kloramfenikol palmitat dengan kadaryang berbeda, diperoleh

hasil sebagai berikut:

A.Volume Sedimentasi

Hasil pengamatan volume sedimentasi yang dilakukan selama 7 minggu

dapat dilihat pada tabel dan gambar berikut:

Tabel II. Volume sedimentasi (cm) suspensi kloramfenikol palmitat (n = 3)
dengan zat pensuspensi agar dengan kadar berbeda selama
penyimpanan 7 minggu.

Minggu
ke-

Formula agar
0,005% 0,010% 0,025% 0,050% 0,100%

0 0,000
±0,000

0,000
±0,000

0,000
±0,000

0,000
±0,000

0,000
±0,000

1 0,280
±0,015

0,200
±0,02

0,160
±0,006

0,110
±0,015

0,000
±0,000

2 0,300
±0,006

0,220
±0,02

0,180
±0,02

0,120
±0,02

0,040
±0,006

3 0,330
±0,015

0,240
±0,006

0,210
±0,006

0,150
±0,006

0,050
±0,006

4 0,350

±0,006

0,250

±0,000
0,240

±0,01

0,170

±0,006

0,060
±0,006

5 0,410
±0,006

0,290
±0,015

0,270
±0,000

0,180
±0,015

0,060
±0,006

6 0,450
±0,000

0,340
±0,01

0,290
±0,01

0,200
±0,006

0,080
±0,006

7 0,490
±0,015

0,410
±0,015

0,360
±0,006

0,220
±0,006

0,090
±0,01

27
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Pengukuran volume sedimentasi menunjukkan perbandingan tinggi

sedimentasi pada saat pengamatan dengan tinggi suspensi mula-mula. Laju dan

besarnya pemisahan fase setelah penyimpanan diamati secara visual dengan

mengukur tinggi sedimen yang terbentuk.

Hubungan antara volume sedimentasi suspensi kloramfenikol palmitat

menggunakan suspending agent agar dengan waktu penyimpanan dapat dilihat

pada grafik berikut:

•55 0.6

2 3 4 5

Waktu penyimpanan (minggu ke-)

-Kadar agar 0,005% —•— Kadaragar 0,01% -+— Kadar agar 0,025%

-Kadar agar 0,05% x Kadar agar 0,1%

Gam bar 5. Grafik hubungan volume sedimentasi suspensi kloramfenikol
palmitat yang menggunakan zat pensuspensi agar dengan waktu
penyimpanan.

Dari grafik dapat dilihat bahwa semakin lama waktu penyimpanan maka

volume sedimentasi semakin tinggi, ini juga dapat dilihat dari hasil analisis

korelasi bivariate didapatkan nilai korelasi positif yang merupakan nilai korelasi

kuat (>0,5). Hal ini disebabkan karena partikel-partikel didalam suspensi semakin

lama akan semakin turun ke dasar wadah akibat gaya gravitasi sehingga volume

sedimentasinya pun akan meningkat. Partikel berukuran besar akan mengendap

terlebih dahulu ke dasar wadah dan membentuk lapisan paling bawah kemudian
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disusul oleh partikel-partikel berukuran lebih kecil secara beraturan menurut

besarnya ukuran partikel. Partikel-partikel yang paling kecil cenderung

mengambang pada permukaan larutan dan lama mengendap. Hasil penelitian

menunjukkan bahwa tipe sedimentasi yang terbentuk adalah sedimentasi menaik

tak terhambat. Hal ini karena sesama partikel bahan padat tidak saling

menghambat selama terjadinya sedimentasi.

Hubungan antara variasi formula agar dengan hasil rata-rata volume

sedimentasi suspensi kloramfenikol palmitat dapat dilihat pada grafik berikut:

■♦— Minggu ke-0

••— Minggu ke-1

-*— Minggu ke-2

M— Minggu ke-3

*C— Minggu ke-4

••— Minggu ke-5

H— Minggu ke-6

—— Minggu ke-7

Keterangan:
1 = Kadar agar 0,005% 3 = Kadar agar 0,025% 5= Kadar agar 0,100%
2 = Kadar agar 0,010% 4 = Kadar agar 0,050%

Gambar 6. Grafik hubungan volume sedimentasi suspensi kloramfenikol
palmitat selama 7 minggu dengan variasi formula agar.

Pada grafik dapat dilihat bahwa semakin besar kadar Agar maka semakin

rendah volume sedimentasinya. Hal ini diperkuat oleh hasil analisis korelasi

bivariate, didapatkan nilai korelasi negatif yang merupakan nilai korelasi yang

lemah (<0,5). Pada kadar agar 0,100% suspensi memiliki volume sedimentasi

yang paling rendah. Hal ini disebabkan karena zat pensuspensi agar berfungsi

secara optimal dalam melawan gravitasi partikel sehingga menghalangi kontak
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antar partikel yang menyebabkan partikel menurun secara lambat selama

penyimpanan. Pada kadar ini suspensi dapat dikatakan stabil karena memenuhi

salah satu syarat kestabilan suspensi yaitu lambat mengendap. Agar memiliki

kekentalan yang tinggi sehingga mampu menahan laju sedimentasi dari medium

dispers dengan cara menahan penurunan partikel-partikel ke dasar wadah. Selain

itu agar berfungsi sebagai pengadsorbsi permukaan partikel membentuk selaput

pelindung sehingga mencegah terjadinya flokulasi pada sediaan. Pada kadar agar

0,005% suspensi mengalami penurunan yang paling cepat, hal ini disebabkan

karena komposisi zat pensuspensi agar didalam suspensi kurang sehingga tidak

berfungsi secara optimal dalam melawan gravitasi partikel menyebabkan partikel-

partikel didalam suspensi cepat mengendap.
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B. Redispersibilitas

Hasil uji redispersibilitas suspensi kloramfenikol palmitat menggunakan

suspending agent agar yang dilakukan selama 7 minggu dapat dilihat pada tabel

berikut ini:

Tabel III. Redispersibilitas (menit) suspensi kloramfenikol palmitat (n = 3)
dengan zat pensuspensi agar dengan kadar berbeda selama
penyimpanan 7 minggu

Minggu
ke-

Formula agar
0,005% 0,010% 0,025% 0,050% 0,100%

0 0,000
±0,000

0,000
±0,000

0,000
±0,000

0,000
±0,000

0,000
±0,000

1 0,730
±0,010

0,204
±0,004

0,415
±0,004

0,105
±0,003

0,221
±0,004

2 1,120
±0,003

1,121
±0,003

0,593
±0,002

0,123
±0,001

0,980
±0,010

3 1,201
±0,001

1,152
±0,022

0,639
±0,003

0,171
±0,004

1,753
±0,002

4 1,604
±0,007

1,410
±0,351

0,723
±0,005

0,357
±0,015

1,774
±0,016

5 1,649
±0,007

1,725
±0,240

0,970
±0,007

0,604
±0,053

2,363
±0,007

6 1,780
±0,014

2,116
±0,097

1,013
±0,010

0,687
±0,004

3,065
±0,007

7 1,936
±0,011

2,590
±0,440

1,026
±0,02

0,802
±0,009

4,860
±0,012
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Hubungan antara hasil rata-rata redispersibilitas suspensi kloramfenikol

palmitat menggunakan suspending agent agar dengan waktu penyimpanan dapat

dilihat pada grafik berikut:

2 3 4 5 6

Waktu penyimpanan (minggu ke-)

-♦—Kadar agar 0,005% -•— Kadaragar 0,01% —*— Kadar agar 0,025%

-X— Kadar agar 0,05% % Kadar agar 0,1 %

Gambar 7. Grafik hubungan redispersibilitas suspensi kloramfenikol palmitat
yang menggunakan zat pensuspensi agar dengan waktu
penyimpanan.

Dari grafik diatas dapat dilihat bahwa semakin lama waktu penyimpanan

maka redispersibilitas semakin lama pula, ini diperkuat dengan hasil analisis

korelasi bivariate didapatkan nilai korelasi positif yang merupakan nilai korelasi

kuat (>0,5). Hal ini disebabkan karena kekentalan suspensi semakin lama semakin

tinggi dan partikel-partikel mulai membentuk agrerat padat sehingga semakin

sukar terdispersi kembali.
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Hubungan antara variasi formula agar dengan hasil rata-rata

redispersibilitas suspensi kloramfenikol palmitat dapat dilihat pada grafik berikut:

V
¥ 4"

c

/
♦ Minggu ke-0

—•— Minggu ke-1

—*— Minggu ke-2

—»«— Minggu ke-3

—m— Minggu ke-4

—•— Minggu ke-5

—i— Minggu ke-6

- Minggu ke-7

•—-X^^^^r^^i
) 1 2 3 4 5

Kadar agar

Keterangan:
1 = Kadar agar0,005% 3 = Kadaragar0,025% 5=Kadar agar0,100%
2 = Kadar agar0,010% 4 = Kadar agar0,050%

Gambar 8. Grafik hubungan redispersibilitas suspensi kloramfenikol palmitat
selama 7 minggu dengan formula agar.

Pada grafik dapat dilihat bahwa semakin besar formula Agar memiliki

waktu redispersibilitas yang bervariasi sehingga besarnya kadar agar tidak

mempengaruhi waktu redispersibilitas suspensi. Pada analisis korelasi bivariate

didapatkan nilai korelasi positif yang lemah (>0,5). Pada kadar agar 0,050%

suspensi memiliki laju redispersibilitas yang paling cepat dibandingkan dengan

kadar yang lain. Formula ini merupakan suspensi yang paling memenuhi syarat

untuk uji redispersibilitas. Hal ini disebabkan karena partikel-partikel didalam

suspensi tersebar merata didalam medium dispers secara cepat sehingga stabilitas

fisiknya menjadi optimal dan konsentrasi agar didalam suspensi sesuai dengan

yang diperlukan sehingga dapat memenuhi syarat kestabilan suspensi. Pada kadar

0,100% agar, suspensi paling lama terdispersi karena partikel-partikel didalam

,r:PFRPUSTAKAAN|
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suspensi mulai membentuk agrerat padat sehingga suspensi sukar terdispersi

kembali.

C. Uji Mudah Tidak Dituang.

Untuk pengamatan mudah tidaknya suspensi dituang dapat dilihat pada

tabel berikut:

TabellV. Waktu penuangan (detik) suspensi kloramfenikol palmitat (n=3)
dengan zat pensuspensi agar dengan kadar berbeda selama
penyimpanan 7 minggu

Minggu
ke-

Formula agar
0,005% 0,010% 0,025% 0,050% 0,100%

0 1,23
±0,0115

1,35
±0,0360

1,81
±0,0808

1,55
±0,0874

1,37
±0,1159

1 1,63
±0,0230

1,37
±0,0300

1,83
±0,0777

1,83
±0,1159

1,77
±0,1114

2 1,72
±0,0153

1,47
±0,0252

1,83
±0,0300

2,09
±0,0586

2,19
±0,0346

3 1,77
±0,0173

1,49

±0,0252
1,84

±0,0929
2,20

±0,0351
2,40

±0,1212
4 1,78

±0,0230
1,64

±0,1626
1,87

±0,1053
2,27

±0,0306
2,45

±0,0907
5 1,81

±0,0808
1,73

±0,0208
1,87

±0,1150
2,59

±0,0721
2,56

±0,0321
6 1,84

±0,0252
1,85

±0,0300
1,91

±0,0153
2,70

±0,0300
2,79

±0,0100
7 1,90

±0,0058
1,95

±0,0451
2,00

±0,0100
2,76

±0,0808
2,81

±0,0100
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Hubungan antara hasil rata-rata uji mudah tidak dituang dengan waktu

penyimpanan suspensi kloramfenikol palmitat dapat dilihat pada grafik berikut

ini:

2 3 4 5 6

Waktu penyimpanan (minggu ke-)

-♦—Kadar agar 0,005% —•— Kadar agar 0,01 % —a— Kadar agar 0,025%

-*— Kadar agar 0,05% x Kadar agar 0,1 %

Gambar 9 : Grafik hubungan antara hasil uji mudah tidak dituang suspensi
kloramfenikol palmitat menggunakan zat pensuspensi agar
dengan waktu penyimpanan.

Dari grafik diatas dapat dilihat bahwa semakin lama waktu penyimpanan

maka waktu penuangannya semakin lama pula, ini diperkuat oleh hasil analisis

korelasi bivariate didapatkan nilai korelasi positif yang merupakan nilai korelasi

kuat (> 0,5). Hal ini disebabkan karena suspensi semakin lama disimpan akan

semakin kental sehingga semakin sukar dituang. Partikel-partikel didalam

suspensi mulai membentuk suatu agrerat padat yang menyebabkan suspensi sukar

terdispersi dan lama dituang.



36

Hubungan antara hasil rata-rata uji mudah tidak dituang dengan variasi

formula agar suspensi kloramfenikol palmitatdapat dilihat pada grafik berikut ini:

3

2.5 -I

2

1.5 H

1

0.5

0

2 3

Kadar agar

-♦— Minggu ke-0

*— Minggu ke-1

Mrigguke-2

-h— Mnggu ke-3

•m— Mfrtggu ke-4

••— Minggu ke-5

H— Mfrtggu ke-6

—— Minggu ke-7

Keterangan:
1 = Kadar agar 0,005% 3 = Kadaragar 0,025% 5= Kadaragar 0,100%
2= Kadar agar 0,010% 4 = Kadar agar 0,050%

Gambar 10. Grafik hubungan saat penuangan suspensi kloramfenikol palmitat
selama 7 minggu dengan formula agar.

Dari grafik dapat dilihat bahwa semakin besar formula agar yang

digunakan tidak mempengaruhi waktu penuangannya. Tetapi pada hasil analisis

korelasi bivariate didapatkan nilai korelasi positif yang kuat (>0,5) antara formula

agar dengan waktu penuangan suspensi kloramfenikol palmitat yaitu semakin

besar formula agar maka akan semakin lama pula waktu penuangannya. Hasil

penelitian menunjukkan waktu yang diperlukan untukmenuangkan suspensi pada

semua formula agar tidak terlalu jauh berbeda. Pada kadar agar 0,005% waktu

penuangan suspensi paling cepat dibandingkandengan kadar yang lainnya. Hal ini

disebabkan karena kadar suspending agent yang digunakan paling sedikit

sehingga suspensi yang terbentuk merupakan suspensi yang encer. Tetapi semua

formula agar dalam suspensi dapat dituang secara mudah dalam waktu relatif

singkat sehingga masih merupakan suspensi yang memenuhi syarat suspensi yang

baik untuk uji mudah tidak dituang.



37

D. Perubahan ukuran Partikel

Pada uji perubahan ukuran partikel suspensi kloramfenikol palmitat yang

dilakukan dari minggu ke-0 sampai minggu ke-7 didapatkan hasil seperti

tercantum pada tabel berikut:

Tabel V. Diameter partikel suspensi kloramfenikol palmitat (urn)
menggunakan suspendingagent agar selama 7 minggu

Minggu
kc-

Formula agar
0,005% 0,010% 0,025% 0,050% 0,100%

0 4,846
±0,0216

4,846
±0,0141

4,993
±0,0847

4,920
±0,0867

4,861
±0,0111

1 5,046
±0,0051

4,918
±0,0808

5,268

±0,0312
5,127

±0,0347
5,055

±0,0071

2 5,379
±0,0101

5,127
±0,0808

5,531
±0,0241

5,279
±0,0639

5,311
±0,0854

3 5,675
±0,0751

5,424
±0,0754

5,708
±0,0423

5,599
±0,0900

5,397
±0,0147

4 5,900
±0,0168

5,667
±0,0123

5,948
±0,0147

5,718
±0,0230

5,978
±0,0526

5 6,208
±0,0431

6,045
±0,0186

6,126
±0,0531

5,773
±0,0658

6,214
±0,0382

6 6,456
±0,0342

6,230

±0,0118
6,297

±0,0135
6,094

±0,0241
6,621

±0,0523
7 6,531

±0,0055
6,583

±0,0563
6,482

±0,0491
6,295

±0,0100

6,785
±0,0193
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Hubungan antara diameter partikel suspensi kloramfenikol palmitat

menggunakan suspending agent agar dengan waktu penyimpanan dapat dilihat

pada grafik berikut ini:

2 3 4 5

Waktu penyimpanan (minggu ke-)

-0,005% -0,01% -a— 0,025% -0,05% -0,1%

Gambar 11. Grafik hubungan antara nilai diameter partikel suspensi
kloramfenikol palmitat dengan waktu penyimpanan.

Dari grafik dapat dilihat bahwa semakin lama waktu penyimpanan maka

diameter partikel didalam suspensi semakin besar, ini juga diperkuat oleh hasil

analisis korelasi bivariate didapatkan nilai korelasi positif yang merupakan nilai

korelasi kuat (>0,5). Hal ini disebabkan karena adanya zat pembasah didalam

suspensi yang mampu mendesak partikel sehingga partikel berkumpul membentuk

flokul. Flokul menyebabkan perbedaan ukuran partikeldidalam suspensi. Partikel-

partikel didalam suspensi mengalami peregangan akibat adanya agar sebagai

suspending agent yang masuk melalui pori-pori sehingga ketika mengalami

redispersibilitas, partikel-partikel akan melakukan gesekan dan tumbukan antar

partikel dan medium maupunantar partikel itu sendiri yang menyebabkan partikel

pecah menjadi partikel-partikel kecil. Partikel-partikel kecil ini akan cenderung

mengambang pada permukaan suspensi karena luas permukaannya bertambah dan
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energi bebas permukaannya pun meningkat sehingga dapat meningkatkan

stabilitas fisik suspensi kloramfenikol palmitat.

.Hubungan antara variasi formula agar dengan nilai diameter partikel

suspensi kloramfenikol palmitat dapatdilihat pada grafik berikutini:

Minggu ke-0

Minggu ke-1

Minggu ke-2

Minggu ke-3

Minggu ke-4

Minggu ke-5

Minggu ke-6

Minggu ke-7

Keterangan:
1 = Kadar agar0,005% 3 = Kadaragar0,025% 5=Kadaragar 0,100%
2 = Kadar agar 0,010% 4 = Kadar agar 0,050%

Gambar 12. Grafik hubungan antara formula agar dengan nilai diameter
partikel suspensi kloramfenikol palmitat.

Dari grafik dapat dilihat bahwa masing-masing formula agar memiliki

nilai diameter partikel yang bervariasi sehingga tidak terlalu berpengaruh. Pada

hasil analisa korelasi bivariate didapatkan nilai korelasi positifyang lemah (<0,5).

Hasil penelitian menunjukkan bahwa pada kadar agar 0,050%, diameter partikel

paling kecil, hal ini disebabkan adanya perlakuan pada pembuatan formula

suspensi seperti penggerusan dan homogenisasi dengan blender. Pada kadar

0,100% agar didapatkan diameter partikel suspensi yang paling besar. Hal ini

disebabkan karena adanya agar sebagai suspending agent yang dapat mencegah

terjadinya agrerasi dan sedimentasi dengan cara mencegah kontak antar partikel

dan melawan gaya gravitasi sehingga partikel lambat mengendap. Partikel-
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partikel lebih stabil, diam dan ukuran partikelnya cenderung tetap konstan. Ini

terlihat dari hasil uji volume sedimentasi dimana pada kadar 0,100% agar

memiliki volume sedimentasi yang paling rendah.

Distribusi ukuran partikel masing-masing kadar dapat dilihat pada grafik-

grafik dibawah ini:

a. Kadar agar 0,005%

-J
0» 88 —♦—Mngguke-0

•a
eon
—a—Minggu
ke-1

h
paitik SS8

Mnggu
ke-2

—*—
Mnggu
ke-3

E200
—*—
Mnggu
ke-4

3100
O
l

-100
1

f̂1—«—
—•—
Mnggu
ke-5

—i—Mnggu
ke-6

Mnggu
ke-7

151
0

1
5

2
0

2
5

3
0

Midsize

Gambar 13. Grafik distribusi ukuran partikel kadar agar 0,005%

b. Kadar agar 0,010%

-Mnggu ke-0

-Mnggu ke-1

Mnggu ke-2

Mnggu ke-3

-Mnggu ke-4

-Mnggu ke-5

-Mnggu ke-6

-Mnggu ke-7

Gambar 14. Grafik distribusi partikel kadar agar 0,010%



c. Kadar agar 0,025%

800 1
—♦—Mnggu ke-0

I 600 /^^ —m— Mnggu ke-1
•c

3. 400
s

Mnggu ke-2

x Mnggu kB-3

E 200
3

x Mnggu ke-4

0 1
—•— Mnggu ke-5

£) 5 10 15 20 25 30 —i—Mnggu ke-6

Midsize Mnggu ke-7

Gambar 15. Grafik distribusi partikel kadar agar 0,025%

d. Kadar agar 0,050%

800 n —♦—Mnggu ke-0

1 600 /^k. —•— Mnggu ke-1

lahpart

/ V

Mnggu ke-2

x Mnggu kB-3

E 200
3 / ^s*^. —*— Mnggu ke-4

n i
^^ w in '~ijr-^imi _ —•— Mnggu ke-5

C1 5 10 15 20 25 30 —i—Mnggu ke-6

Midsize —— Mnggu ke-7

Gambar 16. Grafik distribusi ukuran partikel kadar agar 0,050%

e. Kadar agar 0,100%

800l —♦—Mngguke-0

X 600 —m— Mnggu ke-1

°- 400
•c
m

E 200
a

Mnggu ke-2

—x—Mnggu ke-3

—X—Mnggu ke-4

Ol t 1 1 1 ^ , —•—Mnggu ke-5

() 5 10 15 20 25 30 —i—Minggu ke-6

Midsize —— Mnggu ke-7

Gambar 17. Grafik distribusi ukuran partikel kadar agar 0,100%

41



42

Pada grafik terlihat bahwa kurva tidak terdistribusi normal, melainkan

kurva miring kekiri yang dapat diartikan bahwa suspensi ini mengandung banyak

partikel kecil. Sebelum dibuat sediaan suspensi, semua bahan obat telah

mengalami penggerusan sehingga ukuran partikelnya menjadi lebih kecil. Hal lain

yang dapat mempengaruhi ukuran partikel adalah metode pembuatan, alat yang

digunakan untuk membuat sediaan suspensi, dan frekuensi penggojokan.

Dari hasil penelitian, semua suspensi dengan kadar agar yang berbeda

mengalami pertumbuhan partikel pada minggu ke-7. Khususnya partikel yang

paling kecil, hal ini terjadi karena ada kontak antara partikel didalam suspensi.

Semakinkecil ukuran partikel menyebabkan partikel lambat mengendapatau tetap

berada dalam medium dispersdan terdistribusi merata, hal ini menunjukkan suatu

suspensi yang stabil secara fisika.



BABV

KESIMPULAN DAN SARAN

A. Kesimpulan

Daripenelitian dapatdisimpulkan bahwa :

1. Agar dapat digunakan sebagai suspending agent pada sediaan suspensi

kloramfenikol palmitat dengan cara mencegah terjadinya agrerasi dan

sedimentasi sehingga dapat meningkatkan stabilitas fisiknya

2. Semakin lama penyimpanan maka volume sedimentasi semakin tinggi,

suspensi semakin lama terdispersi dan dituang, serta jumlah partikelnya

semakin banyak

3. Semakin besar kadar agar maka volume sedimentasinya semakin rendah,

suspensi semakin sukar terdispersi dan dituang. Serta ukuran partikelnya

semakin kecil.

4. Pada konsentrasi 0,050% agar dapat menyebabkan stabilitas supensi

kloramfenikol palmitat yang paling optimal dengan data hasil uji volume

sedimentasi 0,22 cm, uji redispersibilitas 0,802 menit, uji mudah tidak

dituang 2,76 detik, dan diameter partikel 6,295 um pada minggu ke-7.

B. Saran

1. Perlu dilakukan penelitian tentang pengaruh kadar agar terhadap stabilitas

kimia sediaan suspensikloramfenikol palmitat.
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2. Perlu dilakukan penelitian tentang pengaruh kadar agar terhadap stabilitas

fisik dan kimia sediaan suspensi menggunakan zat aktifyang lain.
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Lampiran 1

Perhitungan kadaragaryang dibutuhkan untuk suspensi kloramfenikol palmitat

a. Formula A: Kadar agar 0,005%

0,005 X 200 ml = 0,01 gram

100

b. Formula B: Kadar 0.01%

0,01 X 200 ml = 0,02 gram

100

c. Formula C : Kadar 0,025%

0,025 X 200 ml = 0,05 gram

100

d. Formula D: Kadar 0,05%

0,05 X 200 ml = 0,1 gram

Too

e. Formula E: Kadar 0,1%

0,1 X 200 ml = 0,2 gram

Too
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Lampiran 2

Volume sedimentasi (cm)

KADAR MINGGU REP1 REP 2 REP 3 RATA 2

0,005% 0 0,00 0,00 0,00 0,00

1 0,29 0,30 0,27 0,28

2 0,29 0,30 0,30 0,30

3 0,31 0,34 0,33 0,33

4 0,36 0,35 0,35 0,35

5 0,40 0,40 0,43 0,41

6 0,45 0,45 0,45 0,45

7 0,48 0,50 0,47 0,49

0,010% 0 0,00 0,00 0,00 0,00

1 0,18 0,22 0,20 0,20

2 0,20 0.23 0,24 0,22

3 0,25 0,24 0,24 0,24

4 0,25 0,25 0,25 0,25

5 0,27 0,28 0,30 0,29

6 0,34 0,35 0,33 0,34

7 0,39 0,40 0,42 0,41

0,025% 0 0,00 0,00 0,00 0,00

1 0,16 0,17 0,16 0,16

2 0,16 0,17 0,20 0,18

3 0,20 0,21 0,21 0,21

4 0,23 0,25 0,24 0,24

5 0,27 0,27 0,27 0,27

6 0,28 0,29 0,30 0,29

7 0,37 0,36 0,36 0,36

0,050% 0 0,00 0,00 0,00 0,00

1 0,10 0,9 0,13 0,11

2 0,11 0,10 0,13 0,12

3 0,14 0,15 0,15 0,15

4 0,16 0,17 0,17 0,17

5 0,17 0,20 0,18 0,18

6 0,20 0,21 0,20 0,20

7 0,22 0,23 0,22 0,22

0,100% 0 0,00 0,00 0,00 0,00

1 0,00 0,00 0,00 0,00

2 0,040 0,030 0,040 0,040

3 0,040 0,050 0,050 0,050

4 0,050 0,060 0,060 0,060

5 0,060 0,060 0,070 0,060

6 0,070 0,080 0,080 0,080

7 0,080 0,100 0,090 0,090
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Lampiran 4

Mudah tidak dituang (detik)

KADAR MINGGU 1 2 3 RATA2

0,005% 0 00.01.24 00.01.22 00.01.24 00.01.23

I 00.01.64 00.01.60 00.01.64 00.01.63

2 00.01.73 00.01.70 00.01.72 00.01.72

3 00.01.75 00.01.78 00.01.78 00.01.77

4 00.01.75 00.01.79 00.01.79 00.01.78

5 00.01.74 00.01.90 00.01.80 00.01.81

6 00.01.81 00.01.84 00.01.86 00.01.84

7 00.01.90 00.01.89 00.01.90 00.01.90

0,010% 0 00.01.32 00.01.39 00.01.34 00.01.35

I 00.01.34 00.01.37 00.01.40 00.01.37

2 00.01.44 00.01.49 00.01.47 00.01.47

3 00.01.49 00.01.52 00.01.47 00.01.49

4 00.01.58 00.01.82 00.01.51 00.01.64

5 00.01.72 00.01.75 00.01.71 00.01.73

6 00.01.85 00.01.88 00.01.82 00.01.85

7 00.01.90 00.01.95 00.01.99 00.01.95

0,025% 0 00.01.78 00.01.78 00.01.86 00.01.81

1 00.01.78 00.01.77 00.01.90 00.01.82

2 00.01.86 00.01.80 00.01.83 00.01.83

3 00.01.95 00.01.80 00.01.78 00.01.84

4 00.01.97 00.01.88 00.01.76 00.01.87

5 00.01.98 00.01.87 00.01.75 00.01.87

6 00.01.91 00.01.92 00.01.89 00.01.91

7 00.01.99 00.02.01 00.02.00 00.02.00

0,050% 0 00.01.53 00.01.48 00.01.65 00.01.55

1 00.01.81 00.01.95 00.01.72 00.01.83

2 00.02.02 00.02.11 00.02.13 00.02.09

3 00.02.17 00.02.20 00.02.24 00.02.20

4 00.02.26 00.02.24 00.02.30 00.02.27

5 00.02.51 00.02.61 00.02.65 00.02.59

6 00.02.69 00.02.72 00.02.75 00.02.70

7 00.02.75 00.02.85 00.02.69 00.02.76

0,100% 0 00.01.50 00.01.29 00.01.31 00.01.37

1 00.01.65 00.01.79 00.01.87 00.01.77

2 00.02.15 00.02.21 00.02.21 00.02.19

3 00.02.27 00.02.51 00.02.42 00.02.40

4 00.02.35 00.02.49 00.02.52 00.02.45

5 00.02.52 00.02.57 00.02.58 00.02.56

6 00.02.78 00.02.79 00.02.80 00.02.79

7 00.02.81 00.02.80 00.02.81 00.02.81
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Lampiran 5

Hasil analisis korelasi bivariate

Correlations

MINGGU KADAR VOLSED REDISPER

SIBILITAS

MDHTDK

DITUANG

MINGGU Pearson

Correlation

1.000 .000 .607 .687 .606

Sig. (2-
tailed)

1.000 .000 .000 .000

N 120 120 120 120 120

KADAR Pearson

Correlation

.000 1.000 -.686 .043 .608

Sig. (2-
tailed)

1.000 .000 .642 .000

N 120 120 120 120 120

VOLSED Pearson

Correlation

.607 -.686 1.000 .300 -.083

Sig. (2-
tailed)

.000 .000 .001 .370

N 120 120 120 120 120

REDISPER

SIBILITAS

Pearson

Correlation

.687 .043 .300 1.000 .481

Sig. (2-
tailed)

.000 .642 .001 .000

N 120 120 120 120 120

MDHTDK

DITUANG

Pearson

Correlation

.606 .608 -.083 .481 1.000

Sig. (2-
tailed)

.000 .000 .370 .000

N 120 120 120 120 120

** Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed).



Lampiran 6

Contoh penghitungan data ukuran partikel

kadar 0,005 minggu 0

size range d n n.d

1 ad 5 2.5 644 1610

6 ad 10 8 232 1856

11 ad 15 13 73 949

16 ad 20 18 14 252

21 ad 25 23 0 0

26 ad 30 28 0 0

I 92.5 963 4667

d In.d/In

d 4.846314

kadar 0,010% minggu 0

size range d n n.d

1ad5 2.5 658 1645

6 ad 10 8 218 1744

11 ad 15 13 84 1092

16 ad 20 18 13 234

21 ad 25 23 0 0

26 ad 30 28 0 0

I 92.5 973 4715

d In.d/In

d 4.845838

kadar 0,025% minggu 5

size range d n n.d

1 ad 5 2.5 676 1690

6 ad 10 8 276 2208

11 ad 15 13 116 1508

16 ad 20 18 46 828

21 ad 25 23 25 575

26 ad 30 28 7 196

I 92.5 1146 7005

d In.d/In

d 6.112565
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Lampiran 7

Data hasil pengukuran partikel selama 7 minggu

A. Data hasil pengukuran partikel suspensi kloramfenikol palmitat dengan zat
pensuspensi agar dengan kadar 0,005% selama penyimpanan 7 minggu

Minggu/Ukuran
(urn)

0 1 2 3 4 5 6 7

1-5 644 661 669 674 678 682 685 698

6-10 232 246 252 254 266 279 281 293

11-15 73 77 83 98 104 106 116 123

16-20 14 21 35 48 52 61 72 69

21-25 - 4 7 10 17 26 31 34

26-30 - - 3 3 4 7 8 11

B. Data hasil pengukuran partikel suspensi kloramfenikol palmitat dengan zat
pensuspensi agardengan kadar 0,010% selama penyimpanan 7 minggu

Minggu/Ukuran
(um)

0 1 2 3 4 5 6 7

1-5 658 664 667 673 672 699 703 721

6-10 218 225 233 255 269 283 287 292

11-15 84 87 96 104 113 146 159 168

16-20 13 16 24 31 37 48 52 71

21-25 - - 1 5 6 12 15 26

26-30 - - - 2 5 6 8 10

C. Data hasil pengukuran partikel suspensi kloramfenikol palmitat dengan zat
pensuspensi agardengan kadar 0,025% selama penyimpanan 7 minggu

Minggu/Ukuran
(um)

0 1 2 3 4 5 6 7

1-5 639 642 650 661 668 676 667 655

6-10 212 236 244 252 267 276 279 281

11-15 85 89 96 102 113 116 119 126

16-20 17 23 25 32 36 46 49 53

21-25 3 6 13 17 23 25 32 35

26-30 - 2 5 5 6 7 7 8
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Lanjutan lampiran 7

D. Data hasil pengukuran partikel suspensi kloramfenikol palmitat dengan zat
pensuspensi agardengan kadar 0,050% selama penyimpanan 7 minggu

Minggu/Ukuran
(um)

0 1 2 3 4 5 6 7

1-5 609 619 632 647 653 664 671 695

6-10 167 168 171 184 183 192 206 202

11-15 49 45 56 62 65 60 73 73

16-20 33 48 50 64 66 69 75 85

21-25 6 7 10 14 18 22 29 38

26-30 1 2 2 3 4 4 6 8

E. Data hasil pengukuran partikel suspensi kloramfemkol palmitat dengan zat
pensuspensi agardengan kadar 0,100% selama penyimpanan 7 minggu

Minggu/Ukuran
(um)

0 1 2 3 4 5 6 7

1-5 612 626 643 654 678 687 702 713

6-10 170 166 197 155 179 198 200 214

11-15 57 61 65 71 86 92 110 118

16-20 24 25 35 46 67 74 88 94

21-25 6 13 15 16 28 34 48 53

26-30 1 3 3 4 5 6 6 7



Lampiran 8

Hasil analisis korelasi bivariate diameter partikel

Correlations

55

MINGGU KADAR UKPAR

MINGGU Pearson

Correlation

1.000 .000 .970

Sig. (2-tailed) 1.000 .000

N 40 40 40

KADAR Pearson

Correlation

.000 1.000 .010

Sig. (2-tailed) 1.000 .951

N 40 40 40

UKPAR Pearson

Correlation

.970 .010 1.000

Sig. (2-tailed) .000 .951
•

N 40 40 40

Correlation is significant at the 0.01 level (2-tailed).



Lampiran 9

Penentuan Kadar agar yang paling optimum dalam meningkatkan

stabilitas Fisik suspensi kloramfenikol palmitat

a. Volume sedimentasi

Kadar agar
0,005%
0,010%

0,025%

0,050%
0,100%

b.Redispersibilitas

Peringkat Nilai

1 :>

2 4

3 3

4 2

5 1

Peringkat Nilai

56

Kadar agar Peringkat Nilai

0,005% 3 3

0,010% 4 2

0,025% 2 4

0,050% 1 5

0,100% 5 1

c. Mudah tidak dituang

Kadar agar
0,005%

Peringkat
1

Nilai

0,010%

0,025%
0,050%
0,100%



Lanjutan lampiran 9

d.Perubahan ukuran partikel

57

Kadar agar Peringkat Nilai

0,005% 3 3

0,010% 4 2

0,025% 2 4

0,050% 1 5

0,100% 5 1

Jumlah hasil total nilai

a. Kadar agar 0,005% = 12
b. Kadar agar 0,010% = 10
c. Kadar agar 0,025% = 14
d. Kadar agar 0,050% = 16
e. Kadar agar 0,100% = 8

Karena nilai tingkat stabilitas pada kadar agar 0,050% paling tinggi maka

dapat disimpulkan bahwa pada kadar ini suspensi kloramfenikol palmitat memiliki

stabilitas fisik yang paling optimum.
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